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論 文 内 容 要 旨
麻黄根の血圧下降成 分mahuaminA,B,C,Dの 構造
麻黄根 はマォ ウ科(Rphedraceae)マオウ属(E帥66紹)植 物の地 下部か ら調製 され る生薬で
漢方で は止汗を 目的 と して使用 されて いる。麻黄根 の薬理作 用 としては,か つて藤井 が麻黄根 エ
キス につ いて検討 し,ネ コお よびウサギの血圧 を下 降させ る ことをみいだ してい る。 さ らに最近
ヒキノ らは麻黄根の塩基性画分か ら血圧下降作用を有す るephedradineA,B,C,D,feruloyl-
histamine,ephedranninA,血圧上昇作用 のあるmaokonineを単離 した。筆者 は麻黄根 のフェ
ノール性画分に も血圧下降作用のあ ることを確認 し,こ の画分
13
か ら降圧活性物質であ るmahuanninAB,C,Dを単離 し,そ
れ らの構 造研 究を行 った。
MahuanninA(1)はC30H24010の分子式を有 し,IRで は
水酸基によ る吸収がみ られ,塩 化第二鉄反応陽性であ ることか
らフェノール性水酸基の存 在が考え られた。MahuanninAをア
セ トン中 ジメチル硫酸でメチル化 する とペ ンタメチルエ ーテル
が得 られ,さ らに このエ ーテルを無 水酢酸 一ピ リジンで アセチ
ル化 す るとペ ンタメチル エーテル ジアセテ ー トが得 られた。 こ








13CNMRでは6個 の脂肪族炭素,24個の芳香族炭 素が認 め られた。1HNMRで は5.88,6.07
ppmに水素1個 分 の二重線6,08ppmに 水 素1個 分の一 重線が観 察 され ユ,3,5位に酸 素 官 能
基 を有 する四置換 ベ ンゼ ンおよび五置換 ベ ンゼ ンの存 在が推定 された。さ らに6。82,6.84,7.45,
7.50ppmにそれぞれ水素2個 分 の二重線 が認 め られ ることおよび13CNMRで115.2,115,7,
129.0,129.5ppmにそれぞれ炭素2個 分 の シグナルが観察 される ことか ら2個 のp一 ヒドロキシ
フェニル基の存在が明 らか とな った。MahuanninAの脂肪族部分 では4.40,4.24ppmにAB型





























mahuanninAのペ ンタメ チル エー テル につ いて1HNMRお よび13CNMRを 用 いて詳 細 な二
重 共 鳴 実 験 を 行 ったところmahuanninAはフ ラバ ノール と フ ラバ ノー ル の縮 合体であ ると
推 定 され た。 その縮 合 様 式 にはA,B,Cの 可 能 性 が 考 え られ たのでNOEに つい て 調 べ
ると,mahuanninAのペ ンタ メチル エーテル に おいて3.69
… の・・キシル鋤 す・と・位の孤立した芳翻H
/・ 。 ◎OH
素 によ る シ グナ ル(6。15ppm)と4'位 の メチ レン基 によ 「
＼ .'・OEOる シ グナ ル(2
388ppm)の強度 が増 大 しNOEが 観察 され
た。 この ・とから縮合様式 はBで あ。.と 、・明 らか とな っOH翁 ＼
た。QOH
で撒 鵬 鵬 灘 鑑 線 あllH。ζ1㎝ 2
またlhahua血ninBの13CNMRおよび1HNMRの 化学 シフ ト
お・よび分裂様式 はmahuanninAのそれ らとよ い一致 を示 した。 したが ってmahuanninBの平面
構造 はmahuanninAのそれ と同 一 であ り,両 者 は立体異性体 である と結論され鵡Mahuan-
ninAおよびBの よ うな ビス フラボノールの4位 の炭素の絶対配位 はCDに おける200～220nm
付近 の コッ トン効果 の符号 によ って決定 され,長 波
長か ら+,一 の場合 はRで あり,一,+の 場合はSで 』
ある。 これ をmahuanninAおよびBに 適 用 す るとHO
mahuanninAでは2S,3S,4Sと な り,mah-
uanninRでは2R.3R,4Rが 導かれた。 さ らに
CDか らmahuanninAおよびBは3,Rで あることが

















IRでは本酸基 によ る吸収 がみ られ,塩 化第二鉄反応陽性で ある。MahuanninCをアセ トン中 ジ
メチル硫酸で メチル化 す るとペ ンタメチル エーテルが得 られ,無 水酢 酸 一ピ リジンで アセチル化
す るとヘプ タアセテー トが得 られた。13CNMRでは6個 の脂肪族炭素 および24個 の 芳 香族炭素
が観察 された。MahuanninCのペ ンタメチル エーテ ルについて1HNMRお よび13CNMRを用 い
た二重共 鳴実験 を行 った ところ,フ ラバ ノール とフ ラバ ノールの縮 合体である ことがわか った。
その縮 合様 式はA,B,Cの 可能性が考え られ たがNOEお よびmahuanninCのプロ トンノンデ
カ ップ リング13CNMRでAノ環上に孤立 して いる芳香族水素 と結合 した炭素の シグナル(96。9
bpm)の分裂様式が重水を添加 して も変化 しないことおよびmahuanninCのヘプ タアセ テー ト
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の1HNMR,13CNMRか ら算 出で きるアセ チル化 シ フ トの値




は水酸 基による吸収 がみ られ,塩 化第 二鉄 反応陽性 であ る。
MahuanninDをアセ トン中 ジメチル 硫 酸 で メチル化 す ると
ペ ンタメチルエ ーテルが 得 られ,こ のエー テルを さらに無水























半夏はサ トイモ科(Araceae)のカラスビシャク(P勿θ♂加 ≠θ初認σ)の球茎か ら調製される













半夏の原植物であるカラス ビシャクは桑園や果樹園の雑草,熟 畑の指標植物,防 除困難な雑草










を植え付けて収穫 した球茎の鎮吐活性には著 しい差はみ られず,球 茎および珠芽か ら生長 した球
茎の活性は同程度であることがわかった。またいずれの試料について もNを含む肥料区から収穫
した球茎の鎮吐活性はNを含まない肥料区のものより強 く,活性発現にはNが重要な役割をにた








投与量で対照群において誘発 されるロ区吐に対 し47～85%の抑制率を示 した。生 半夏でほ47～
84%,姜半夏では59～74%,法半夏では57～85%の抑制率であった。本質的にはこれ ら3者
の活性には相違がないと考えられる。またオオハ ンゲ(P痂1〃σ'吻 θ7珈)および水半夏 ,
(7¶ッ助o癩 卿刀αgθ11加7〃zθ)にも鎮吐活性が観察された。さらに鎮吐活性成分は安定であり,
そのものは水に不溶であることがわかった。また生半夏のえ ぐ味は生姜とともに煎 じると著 しく
減少することが明らかとなった。
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これらの物質の物理的,化 学的検討の結果,そ れらの平面構造及び立体配位を決定 し,いずれ
もビス フラボノイドであることを明らかにした。
一方半夏は漢方において多用される漢薬であるが,その薬理学的な性質は必ずしも明らかでは
なか った。さらに漢方において半夏が用いられる際には生姜(乾 姜)が 配合されることが多いこ
とを考え併せて,半 夏および乾姜ならびに両者を併用 した場合の薬理作扇が検討された。その結
果,半 夏エキスには自発運動抑飼作用,鎮 吐作用,胃液分泌抑制作用,腸 管移動促進作用,血 圧
下降作用があり,乾姜エキスには鎮痛作用,ヘ キソバルビタール睡眠延長作用,鎮 吐作用,胃 液
分泌抑制作用,血 圧上昇後下降作用,心 臓の自動運動促進作用を現す ことが明らかにされた。な
お半夏と乾姜の併用によっては拮抗作用は認め られず,自 発運動抑制作用,そ の他が増強される
ことが観察されている。
半夏の原植物であるカラス ビシャクの栽培研究の結果,そ の生育には窒素が良い影響を与え,
収穫期は10月よりも8月の方が良 く,鎮吐活性は窒素あるいはカリウムを施 して栽培 したものが
強いことが明らかにされた。
さらに半夏において しば しば行われる修治と鎮吐活性の関連についての検討が行われ,生 半夏
と修治半夏の間には鎮吐作用には本質的な差異はな く,その活性成分は経時的には.安定であり,
またカラス ビシャクの類縁植物であるオオハンゲおよび水半夏にも鎮吐作用があること,ま た半
夏がえ ぐ味を持つことが修治の主な原因であるが,そ のえ ぐ味は生姜で処理することによって減
少することが示 された。
以上本研究においては,漢薬麻黄根および半夏の有効性に新知見を加えたもので,博 士の学位
に相当するものと認める。
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